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　　In　previous　iss／ues．of　the　present　series，　liver
function　tests　were’　conducted　on　adult　dogs，
previously　treated　Per　os　with　methionine，　with
chloroform－induced　liver　injuries．　lt　was　re－
ported　that　the　course　of　serum　cholinestetase
activity　showed　marked　disSimilarity’　to　the
control　animals，　ln　control　experiments，　re－
ported　in　the　third　’issueib，　serum　cholinesterase
activity　dirninished　without　exception　in　the
course　of　hepatic　impairment，　while　in　methio－
nine－treated　dogs，　the　decrease　of　the　activity
could　scarcely　be　observed，　and　in　＄ome　cases
the　animals　even　indicated　a　rather　inereased
activity，　though　tempbrarily．　This　was　reported
in　the　fourth　issue2）．　On　the　other　hand，　serum
alkaline　phosphatase　activity　increased　with　the
liver　damage，　regardless　of　the　administration
of　methionine．　However，　the　degree　of　the
increase　wa’s　generally　less　significant　in　me－
thionine－treated　dogs．　No　dissimilarity　of　the
mode　of　fluctuation，　which　may　be　ascribed　to
the　effect　of　methionine，’could　be　observed　in
the　results　of　bromsulfalein　retention　test　and
of　serum　cobalt　reaction．　ln　regards　to　the
hypothesis，　maintained　since　Brauer3），　that　se－
rum　cholinesterase　is　a　sort　of　protein　synthe－
sized　in　the　liver　parenchyma，　it　is　the　intention
of　the　author　to　determine　the　relationship
between　the　characteristic　fiuctuation　of　seriim
cholinesterase　activity，　observed　in　methionine－
treated　animals，　and　the　general　protejn－syn－
thesizing　function　inaintained　in　the　］iver，　ln
1）　Anzai，　T．：　Sap．．Med．　J．　5，　141　（］954）．
2）　Anzai，　lr．：　Sap．　Med．　J．　5，　31b　（1954）．
S’）　Brauer，　R．　W．・　＆　Root，　M　A．　：　J．　Pharmacol．　＆
line　wieh　the　above，　electrophoretical　and　pD－
larographical　studies　on　the　effect　of　methionine
upon　the alterations　in　serum　protein　comPo－
nents，　when　liver　injury　exists，　is　reported　in
th 　prese t　paper，
Materials　and　Methods
　　Methods used　for　the　selection　and　feeding
of　experimental　animals，　and　methods　for　indu－
cing　hepatic　injuries　are　identical　to　previous
m thods　employed　in　the　third　and　the　fourth
issu ，　Serum　t tal　protein　levels　were　deter一
・mined　refractometrically，　while　its　fractionations
were carried　．out　by　the・use　of　electrophoretical
technique　（Tiselius’　apparatus　made　by　Hitachi
Mfg． C．），　Polarographical　technique　for　serum
protein　wave　was　performed　in　a”ccordance　with”
the　filtrate　reaction　which　has　hitherto　been
r pQrted　from　the　author’s　own　research　insti－
tUte’i）．
Results
　1）　Serum　Pr tein　Constitutions　in　Normal
Dogs：　S um　protein　constitutions　in　normal
dogs　are　listed i 　Table　1．　Total　protei　r　levels，
determined　using　ten　dcgs，　were　5．30－7・31　g／d¢
（average　6．2．49／dの．　The　average　percentages
of　each　fractions　are　as　follows　：　albumin　59．05
．O／e，　a－globulin　8．49．a／e，　B－globulin　7．93％　and
r－globulin　17・60％．　AIG　ratio　indicated　a　respec－
tiv’ely　wide　var ation　between　1．08　and　2．49
〈average　1．74）．
　　2）．Effect　of　Liver　Jnjury：　As　the　Jiver
j iry　is　inflicted　on　normttl　dGgs，　total　prctein
　　　Ii］xper．　1”herap．　88，　109　（1946）．
4）　Shibata，　S．　et　al．：　Sap．　Med．　J，　3，　161　（190”2）．
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Table　1．Serum　Protein　in　Normat　Dogs
No．
??ー???????????????
　　　　　　　　　　　fTotal　Protein　i
　　　（g！d2）
13??7
????????????? ?? ?????
???? 」?? ????????
0????5
?」??? ????????????
?????????? ? ?????????
AIG　ratio
1
1．57
1．68
1．08
1．71
コ．44
1．91
1．27
1．99
2．26
2．49
Mean 6．24 1．74
Albumin
　　（Z91z，io）
a－Globulin
　　　（％）
r nhUbloG??? ?????（
or　7．S2
56．99
51．87
57．62
54．3，0
6Qユ3
49．74
64．33
67．90
69．80
40???1
??9??6
??S??4
26??9
0???9
96??7
16??7
87??9
00??01
0??6
　　　　　5．64
’　・一　8．00
　　　　1・2，．23
　　　　　7．24
　　　　　8．60
　　　　　S．U）9
　　　　10．65
　　　　　6，45
　　　　一』：も．愈0．
　　　　　．烈）0
T－Globulin
．　（ie／e）
52??81
00??91
6???91
49??61
03??0??
S????51
18??0??
2??61
0????51
09??41
5g．oor 8．49 7．93 17．60
Table　Z．sθアeam　Protein　in　Dogs傭1乙飾Pα麗。砺ゐ‘ry
qN
Total
Protein
（g／dZ）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’Before　lhjury　’
24　Hours　After　lnjury
One　Week　After　lnjury　’　i
7．・31
7．sor
5．6S
A／G　Ratio　Albumin
L　（％）
a－Globulin　1　G－Globutin
　　　（％）　i　（70fii）
1
2
　　　　　　　　　　　　　　　　．　一
Before　lnjury
24　Hours’@After　lnjury
One　Week　After　lnjury
5．90
0r．70
5．20
　　i　Before　lnjury
3　1，．24　Hours　After　lnjury
　　’・　One　Week　After　lnjury
6．50
5．36
5．25
ユ．57
1．61
1．04
57．82
57．00
40．89
1．6S
2．14
1．SO
56．99
61．63
5S．IS
　13．04
．　10．74
　］2．97
6．99
5．49
9．3・　2
5．64
6．18
12．66
s．oo
6．39
6．89
1．71
1．52
1．OS
51．87
54．60
46．81
1
4．S2
6．25
10．．73
12．28
　9．20
・12．6S
r－Globulin
　　　（％）
4
5
?。?
Before　lnjury　1
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　：
24　Hours　After　lnjut’y　1
　　　　　　　　　　　　　　　　．　　　IOne　Week　After　lnjury　l
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　J
6．80
5．60
6．28
Before　lnjury
24　Hours，　After　lnjury
One　Week　After　lnjury
Before　lnjury
24　Hours　After　lnjury
One　Week　After　lnjury
7．20
6．oro
6．36
6．74
6．40
0．76
18．25
1S．59
13．62
］．g．eo
16．86
18．10
．71
1．otr　7
1．16
1．44
1．3S
120
1．50
1．64
1．26
19．26
20．40
19．99
57．62
52．89
42．6S
54．30
50．70
47．36
55．72
55．・36
47．IS
9．62
7ユ8
8．64
9．20
6．80
7．80
S．73
7．29
9．S9
7．24
6．33
6．8S
16．94
20．24
・21．94
8．60
7．20
7．40
8．35
7．06
10．50
03??0??
08????
02??42
り 18’95
19．7S
19．o’．7
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Serum　protein　before　and　after　hepatie　i．njury．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　1　　　　．
　　　　r・　・，．・，
1
．
一　r－Globulin
va　S“Globulin
皿皿皿　a－Globulin
［＝コ　Albumin
　C　Chloroform
Table　3．町嗣げ臨hi・n．in・　Agαin・t　S・・’enm　Pr・診伽伽．　P・9・初伽恥鴻・1吻吻
No．
1
??
3　！　After　Feedinff　Methionine
4
Before　Feeding　Me七hionine
After　Feedin’9　Methioni．ne
　ア　ド　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　の
24Hours　After　Injury
One　Week　After　Injury
Before　Feeding　Meヒhionine
．After　Feedin1　Me七hionine　，．
　　　　　　　　　　　0
24耳．ours　After　Injury
One　Week　After　Injury　　　　　　　　　　　　　　 　　　　　　　　　 I
Before　Feedin．g　Methionine
　　　　　　　　　　　o
24Hours　After　Injury
Before　Feeding］M【eしhionine
After　Feeding　Meしhionine
24HourS　After　Injury
Total
Protein
（g／dZ）
5・30・
　　6．Ql．
　　s，57
　　5．31
　　　　　　　　　　　Albumin　1　ct－Giobulin
AIG　Ratio　i
　　　　　　　　　i．　（％．e）．．一”L一．一一（．e－i．）．．一L
　　「
　　…’Before　Feeding】￥【ethionine
5　…After　FeedinσMethionine
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　め
　　旨24宜。u，、・Aft。，エ。j。。y
　　　Before　Feeding　Methionine
§Afte「Feeding　M・ヒhiOpine
導　24Hours　After　Injury
　　　One　Week　After　Injury
5．47
6．9S
6．01
5：36
　　　　　調一．JL　一
6．20・　’，
7．30
0r．oro
6．00i
7．60
5．60　’
5．70
7．20
5．40
??95
???0??7
265
4?．??5
1．91
1，45
1．45
1．70
1．．27
1，0S
1．57
1ユ9
1．99
1．77
2．11
2．26　，
2．21
工．50
2．49
1．88
1．51
1．9S　・
1．68
1．63
1．45
　　・　60．13
　　　54．73
　　　52．73
　　　5S．26
1’一　”　Jr　v一．　．一　u．　L一　．1
47??94
6664
3????5
?9??84
????46
08??6
07??76
67．90
6S．70
59．80
69．80
63．70
54．60
62．3’8．
59．b2
58，01
－51．44
7．69
5．ユ5
5．45
9．44
7．61
10．95
7．1・1
8．36
　9．78
・　9．60
　6．60
IQ，　．OO
8．30
8．00
6．10
7．80’
6．20，
8．23
S．36
6．67
8．90
??．?』??? ? ??、???．．???﹇?? ??n??U
一
，?????????????????．．?．ー
　
??
?
??
??
??????
?6????????
r一一Globulin
　　　（％）
　　15．3S
　　21．64
　　22．38
　　16．92
5．00
6．10
工1．70
・20．81
19，04
16．74
2ts’．4・3
16J2
1S．60
18．40
15．00
16．70
20．30
7．00
9．40
S．80
14．90
16．60
21．20
7．50
．9．41
9．46
8．44
1　16．44
　　16．52
　　19．SQ
　　20．17
．
1
?
一
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M　　Clt
1ev61s　fe工1　in　all　cases．　but　one　（Table　2．＆
　　　　　　　　　　　　リ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロ　　　Figure　1），　and　the　average　rate　ofthe　decrease
in　its　climax　amounted　to　7．71％．for　the　pre－
injury　level．　Albumin　played　the　principal　part
in．th茸s　d『pl碍tio耳，　as　indic璽ted　in　Figure　l，　and
for・．tbis．reason・AIG　ratios　decreased　in　the
majority　of．the　animals，　thongh　some　are　de－
Iayed　more　or　less，　and　thg　average　AIG　ratio
in　the．　convalescent　stqge　indicated　1．．96：．　The
increase．　ofγ一globulin　was　not　so　remarkable．
　　3）．Eiffects　of　Methionin．　e：As　demonstrated
in　Table　3　and　Figure　2，　total　protein　levels
indicated　a　marked　increase　when　methionine
wa夢現drninistered　to　normal　hea，lthy　．dogst　The
average　vallle◎f　fiYe　dogs，　which　had　been
5．939／d¢　befQre　feeding　methionine，　reached
7．029！d4．　after　feeding，　and　the　average　value
of　the．rate　of　increase　amounted・toユ8．38％of
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ユthe　pre－feeding　le▽e工，　This　increase．is　due　to
?
．
M　　C
／／
．
一　r－Globulin
ua　B：Globulin
皿m］α同Globulin
D　Albumin
C　Chloroform
M　Methionine
Effects　of　methionine　on　serum　protein　before・．and　after　hepatic　injury．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，｝　．　　　．　．．　1　　．　．　．ta一　’≠獅пhr－globulih　rather　than’albutnin，　．nhd
therefor ，　AIG　ratio　diminished　to　1．68，’which
indicat s　a　respective　decline　as　compared　with
ユ．98，which　is　the　average　value　of　the　five，
prior　to　the　methionine－administrations．　When
liv r　injury　．　is・　infiicted　on　methionine－treated
dogs，　total　protein　declined，　and　albu　min　again
pl y d　the　principal　pa”rt　in　the　decrease　of　the
otal　protein　level．　The　rate　of　decreqlS｛，hQw－
eve ，　was　generally　less　significant　here，　when’
compared　with　control　animals，　and　was　such
that　in　most　cases　the　level　“dropped　back”　to
normal．’
　　4）　P larograPhical　Protein’Waves：　The
he ghts　of　the　polarographical　serum　proteih
waves　with　normal　dogs　are　tabulated　below
（T ble　4）．　W ve　1　（Wi）　measured　10．5－17．O　mm
（average　12．4　mm），　and　Wave　II．　．（WiD　rneasured
］2． －20．O　mm　（averaege　14．9　mm）．　Upon　induce一
Table　4．ChαngesげPolα7．0σγα画0αZ　PrO古θ伽vaavesエ）Z己θto　Hepatic砺Z‘γ？1
Control　Do．crs
No． 1　Before　lnjut“y．　i　te，Nfter　lnjury
1
2
?
??…?????
4 WIWII
　　　　　　WT5
　　　　　　Wn
17．0
20．0
11．0
14．0
10．5
12．0　．
・11．5
14．0，
］2．0
14．5
?
10．0
8．0
7．0
9．O
　　　ti．
6．5
9，．O
9．O
IO．O
??
?????〜?
No一
6
7
s
9
10
M－elUhllgplpg：1；：gionine－tre＆t／gLd　PLtgs
1　Before　lnjuuy　1　After　lnjury
L　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　t
Wエ
WII
17．0
21．0
Wエ
Wir　i
WI
WII
1　9．　．O
・25’．0
13．0
14．0
．
????
コ
?
g．o
rl　．0
9．0
12．0
??
WI
’Wn
5
コ
01
0
ロ
21
﹇???? ?? ????『????
コ
???
11．0
1’3．0
? 『?????
?
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ment　of　liver　injury，　Wr　decreased　to　（“）．5－1〈，｝．（．＞
m皿（average　7．9　mm），　and　WTT　to　8．f）一10．0（av－
erage　8．7　nim）．．　These　indicat．e　a　marl〈ed　de－
crease　as　compared　with　the　values　of　pre－
injury　stage，　and　the　degree　of　reduction　of　Wii
was　m（）re　remarkable　than　that　of　W丁．　When‘
methionine　was　administered　to　healthy　dogs，
Wr　reached　10．5－17．O　mm　（average　14．　l　mm），
and　Wg　12．Q－Z‘　3．Omm　（average　16．6mm＞．　These
indicate　an　increase　to　a　certain　degree．　When
hepatic　injury　was　inflicted　on　these　dogs，　a
marked　decline　of　the　wave－heights　were　ob－
served　again・；　WT　reached　7．0－9．Om：n　（average
8．1　mm）　and　WiT　reached　8．0－12．0　mm　〈average
9．　．7　mm）．
mm
20
，
t5
O1
5
????
、
、
、
?????、?、? 、 、? ??? 、、? 、
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、?
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????????、、???? 、、、、　　
??????
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????????????????????????????、、、? 、、? ????? ????? 、 ??、? ? ?? 、、 ． 、?
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Fig．　3．　Polarograhie’≠戟@serum　protein　waves．
Discussion
　　The　above－indicated　data　are　summarized　and
discussed　as　follows．　As　to　the　serum　protein
construction　of　the　normal　dogs，　both　total
protein　levels　and　their　fractions　were　observed
to　vary　widely．　ln　the　present　experiments，
therefore，　it　seemed　necessary　to　pursue　the
fluctuations　of　the　serum　protein　levels　along
the　entire　course　of　hepatic　impairment　in　each
individual　animals．．　The　following　experiments
were　carri d　out　on　this　principle，
　　Wh n　liver　injury　is　induced　in　normal　dogs，
total　protein　depletion　occurs，　which　is　mainly
due　to　alburnin　decrease，　and　previously　re－
p rt d　by　various　authors．　lt　may　be　unnec一’
e’唐唐≠窒凵@to　mention　that，　sinee　Sne115），　the　resto一　．
rd”tion－mechanism　of　serum　protein，　especially
of　albumin，　is　impaired　by工iver　parenchymal
m）ury，
　　When　methionine　is　administered　Per’　os　to
healthy　dogs，　total　protein　levels　increase，　re－
markably，　and　expecially　the　increase　of　a一　a！d
G－globulin　levels　are　conspicuous．　Methionine
is　indispensable　to　organism，　not　only　because
of　its　lipotropicd　activity，　but　also　because　of　its
dietet．ical　importance　as　one　of　the・　so－called
essential　amino　acids，　In　the　present　experi－
ments，　however，　dogs　were　not　treated　with
protein－deficient　diet，　and　t．herefore，　the　marked
inctease　of　the　serum　total　protein　level　which
is　olmserved　after　administration　of，　methionine，
is　not　likely　to　be　explained　only　by　and　infer－
ence　that　methionine，　as　a　mere　member　Qf
the　essential　amino　acids，　was　used　as　a　mate－
rial　for　the　bio－synthesis　of　serum　protein，
Ratherf　it　may　be　possible　that　it　is　due　to　the
increased　ps　otein－synthesizing　function　of　the
liver，　which　is　accelerated　owing　to　the　peculiar
promoting　effect　of　methionine　on　the　liver
function．　As　to　the　fact　that　a一　and　S－globulin，
rather　than　albumin，　was　observed　to／show
marked　increase，　it　is　almost　impossible　to
explain　it　within　the　limited　sphere　of　the　pres－
ent　experiments．　However，　as　diverse　dissoci－
ated　States　of　serum　protein　fractions　have　been
observed　to　be　established　by　various　factors，
as　noted　already　since　Doyon6），　it　seems　to　be
an　interesting　problem　which　will　require　fur－
ther　study．　lt　is　also　explained　that　the　resto一’
ration　of　albumin，　lags　behind　the　restoration
f　globulin　because　of　the　diversion　of一　the
albumin　for　the　replenishment　of　depot　protein
in　the　tissu s’）．
　　When　liver　injury　is　induced　in　methionine－
reated　dogs，　t tal　protein　depletion，　which　is
5）　Snell，　A．　M．：　Am．　J．　Dig．　Dis．　＆　Nutr．　4，　258
　　（1938）；　Cit，　in　7）．
e，）　Doyon，．M．：　C．　R．　Soc．　Biol；　58，　30　（1905）；Cit．　in　7）．
7）　Liehtmann，　S．　S．：　Diseages　of　the　Liver，　G　all－
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mainly　due　tQ　the　decrease　of　albumin，　was
observed．．．　This　wa’　s　similar　to　the　sequel　ob－
served　in　the　control　experiments，　but　the
depletion　was　gerierally　less　significant，　and　the
majority　of　the　dogs　examined，　showed　almost
similar　valupws　as　ccmpafed　with　the　data　ob－
tained　prior　to　administraetion　of　methionine．，
　　As　indicated　in　Figure　4．　a　correlation　in　a
sense　appears　to　exist　between　the　depletion
of　cholinesterase　activity　and　the　depletion　of
total　protein　level　’or　albumin　level，　in　sera
obtained　from　animals　with　hepatic　impairment．．
Correlatibn　as　such，　however，　’was　not　observed
among　the　animals　used　for　experiments　with
methionine－administrations．　On　the　cbn．　t－rary，
serum　cholinesterase　activity　behaved　in．　an
extremely　peculiar　manner，　and　no　decreased
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Fig．　4．　Serinm　protein　and　cholinesterase
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activity　could　be　observed．
　　Since　Antopol”）　and　McArdle”），　it　is　a　widely
accepted　fac 　that　the　So－called　non－specific
cholinesterase　activity　diminishes　remarkably
when　hepatic　impairment　exists，　and　that　the
increase　and　decrease　of　the　activity　goes　fairly
parallel　w th　the　recovery　and　aggravation　of
th 　cl nical signs．　The　author．LO）　has　also　come
to a　si血ilar　conclusion　after　the　clinical　apPli－
cation　of　a　new　colorimetric　procedure．　As　to
th 　animal　 xperiments，　Brauerii），　Sawyer　and
Everettei2），　Fukushimai”），　Heyman　and　Casieri’），
and　Wescoe15），　including　ma町other　aptthors，
observed　 he　depletion　of　serum　cholinesterase
activity when　experimental　liver　injury　is　in－
duc d．
　　It　is infe red　that　the　．habitat　of　serum　chol－
inesterase　is　in　the　liver　parenchyma，　and　that
the　depletion　of　the　activity，　when　the　liver　is・
damaged，　is　due　to　the　decreased　cholineskerase－
synthesizing　activity　in　the　liver　parenchyma．
And　though　Alcalde‘6），　Yoshikawa”），　Leyilie　and
Hoyt’S）　including　many　others　have　reported，
that　the　depletion　of　the　serum　cholinesterase
activity　in　cases　of　liver　injury，　and　the　recov－
ery　of　the　activity　abreast　of　the　recovery　from
the　hepatic　impairmenti　goes　parallel　with　the
fluctuation　of　the　serum　albumin　level．　Our
clinical　evidences，　however，　often　indicates　cases
with　liver　diseases　with　peculiar　depletions　of
the　serum　cholinesterase　activity，　whi・ch　are
not　accompanied　by　the　depletions　of　the　serum
albumin　levels．．　Wilsoni”［　）　investigated　the　serum
cholinesterase　estimation，　together　with　several
liver　function　tests　including　serum　albumin
determination，　in　subjects　with　liver　diseases，
and　observed　no　significant　parallelism　between
the　serum　albumin　levels　and　the　serum．chol－
ifiesterase　activity．　Based　on　his　results　Wilson
raised　an　objection　against　Kunkel　and　Ward［’O）
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and　Levine　and　Hoyゼ8）。　h　the　present　series
of　experiments，．the　fact　that　t：he　serum　chOlin－
eSterase　diminished，　as　feported　in、　the　previo　ls
papers，　parallel　with　tlle　albumin．　depletion　due
to　liver，injury，　is　Suggestive　of　the　paraUelis皿
between　cholinesterase　and　albumin，　which　is
asserted　by　Levine　ahd　ot：hers．　However，　it
Ieads　o．n．e　to　believe　that　there　exists　no　nec－
essary　parallelism　between　cholinesterase　and
albumin．・The　reasons　given‘are　as　foUows：
（1）The　stage　of　te血porary　increase，　which　has
been　observed　with　cholinesterase，　cannGt　be
detected　ih　the　cou．rse　of　且uctuation　of・the
serum　alb11血in　levels．（2）The　dep工etion　of
alburnin　is　not　so　specific　as　compared　with　the
depletion　of　cholinesterase。（3）Albumin　dimi取一
ished　as．aresult．　of　liver　damage．　induced　after
methionine－feeding，　though　cholihesterase　on
the　other．hand　failed　tb　undergo　any　marked
changeg
　，Ravin　and　Fra磁2且），　based　o士】．　the　data　ob＝
taine4．筒y　serum．　cholinestgrase　determinations
applied　to　dogs　with　hemorrh翠gic　shock，　re一
．ported　that　though　there　was　a　marked　decre象se
in　serLlm　．protein．1evel，　serum　cholinesterase　on
the　other　hand　failed　to　indicate　any　alteration．
It　may　be　presumed，　as　far　as　the　present
experirpental　conditions　can　inform，　that　serum
cholinesterase茸s．　synthesized　by　a　certain　me－
chanis皿which　has　a皿ore　or　less・dif〔erent
mode　of　action　as　compared　with　the　sy興頓esis
of　albumin　or　of　other　serunl　protein　cornpo－
nentsq　It　m　ust．be　noted，　however，　that　the
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ロfact　i串almost　inexplicable　merely　by　a　hypoth－
esis　thaゆ皇；．　metabQlic．r竃te　of　serum　choli珠一
esterase．　is．．　s工uggish、　It　is　evident　because　of
the　fact，　as　reportod　in　the　third　issue　of　this
series，　that　the　sQrum．　cholinesterase　undergoes
a’撃≠窒汲?ｄ，decrease　as　a　result　of　liver　damage．
In　brief，　it　may　be　presumed　that　seru皿cholin－
esterase　is　synthesized，　most　probably　in　the
liver，11nder　a　more　or　less　different　mode　of
actiQn　as　compared　wi亡h．the　synthesis　of　alb直一、
min　or　other　serum　protein　components，　and
that・though　the　Synthesis．is　also．．　hindered　by
the’　hepatic　impairment，　it　is　especially　suscep－
tibl 　to　the　effect　of　the　so－called　lipotropic
factors，　and　is　apt　to　be　protected　against　the
hibition　of　the　synthesis　iriduced　by　liver
dt－ima，ge．
　　As　to t：he　changes　of　the　polaregraphical
wave－height：s　of　the　sera皿protein，　marked
lowerings　of　the　wave－heights　have　been　ob－
served．　However，　scarcely’　any　marked　differen－
ce　cou！d　be　detected　between　the　dogs　with　and
without　methionine－feeding．　’　Similarly，　．sc・arcely
any　correlation　between　the　wave－heights　and
he　changes　in　cholinesterase　activity　dould・　be
detected，　・　　Though　 　is　an　appreciable　opinion　in　a
certaini　sense，　that　the　polarographical　vLrave－
heights　is’cor elated　to　a　certain　extent　with
albumin1L’），　Satび3）ill　G1ユr　research　institut：e　as－
certains　that　as　the　factors　participated　in・　the
formation　of　protein　wave　in　the　filtrate　reac－
tion， a－globulin　among　the　serum　protein　frac－
t，ions　is　observed　to　bave　an　intimate　connection
to　the　wave．　Cholinesterase，　on　the　cther　hand，
is　consi red　to　exist　in　Fract：ion　IV－4－by　Cohn
method，　which i cludes　sugar－containing　globu－
lin　and　a　i－l poprotein，　which　are　the　components
’of　a－globulinL”i）．　lt　may　be　possible　under　a
certain　colldition，　to　presunユe　the　existence　of
a　p rallelis 　in　a　sense　between　the　wave－
heights　and　the　levels　of　these　fraction　s．　How－
ever，　as　to　the　details　of　the　problem　of　their
identity　or　of　their　mu．tual　correlat，ion，　fiirther
studies　may　be　required　on　mucoprotein，　which
is　considered　as　one　of　the　essential　factors　of
the　polarographical　fiitrate　reaction，　together
wi h　the　Studies　on　the　habitat　of　serum　non－
specific　choline terase，　as　well　as　on　ma．　ny　other
related　problem ．
　　It should　be　mentioned　here　that　the　greater
influence　of　methionine　’浮垂盾氏@the　Wii，　rather
than　upon　the　WT，　of　the　filtrate　reaction　when
liver　is　injured，　is　likely　to　be　suggest，ive　of
the　problem　of　the　construction　of　the　polar－
ographical　protein　wave．
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　　　　　　　　S覗mma町and　Conc1亘1βions
　　Alt．eration　s　in　the　constructioris　of’the　serum
protein　were　studied　eleetrophoretically　and．
polarographically，　on　dogs　With　liver　injuries
due　to　chloroform．　Similar　experiment　was
carried　out　on　dcgs　treated　vv’ith　methionine
prior　to　induce　liver　da皿ages．　The　data　were
compared　with　results　obtained　in　studies　on
the　fluctuation　of　the　serum　cholinesterase　ac－
tivity，　previously　reported．　’Results’tire’　sum一’
marized　as　follows　：
　　1）　Serum　total　prQtein　level　’decreases　a＄　a
result　of　liver　injury．　Albumin　plays　a　principal
r61e　in　the　protein　depletion．
　　2）　Serum　total　protein　level　increaSes　as　a
result　of　the　administrations　of　tnethion’ine．　lt
is　mainly　due　to　the　increase　ofα二andβ二g16bulin
fraction．s．　When　liver　injury　is　induced　subse－
quently，　tQtal　prQtein　dimi茸ishes　again．　This
depletion，． however，　is　generally　less　significant．
，．@　3）　I 　is　surrnised　that　the　cholinesterase
synthesi．s　is　carried　out　in　the　liver　with　a　more
or　les3　different．mode．of　action　as　compared
with　the．Synth②曲・＜）f　albumin　or　of　other　pro一．
tein cornponents，　and　that　it　is　susceptible　to
the　protect ve effect　of　methionine　against．　the
inh bition　of　the　synthesiS　d畢e　to　liver　injury・
　　　4）A　marked　lowering　of　the　height　of
polarograhical　serum　protein　wave　is　observed
．i耳』consequence　of　the　liver．damage，　and　no三一
ing　can be　ascrlped　t◎the　effect　of　methinonine－
administratibns．’．　Similarly，　no　probable　corre－
lation　can　b66bserved　bet曽eall　the　wave．一hei窪ht
　　　　　　　　　　　　　　　　づ．a d　the　cholihestera　se　activity．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（．Received　July　1，1954）
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